
Lymphomes 

Comment aborder les 12 000 nouveaux cas annuels 
de ces maladies, diverses dans leur presentation 
et leur evolution ? 

Gilles Salles * 

A vec plus de 1 2 000 nouveaux cas de lymphome diagnostiques en France 
chaque annee et un allongement de I’esperance de vie des patients atteints de 
formes indolentes, chaque praticien est sans doute confronts a cette hemo- 
pathie. Du fait des nombreuses facettes cliniques de la maladie et de la complexite de la 
prise en charge therapeutique (accrue par I’irruption des examens et des traitements 
innovants dans la derniere decennie), il est souvent difficile pour le medecin generaliste de 
se situer dans le deroulement des soins, d’autant que nous- 
memes, specialises dans ce domaine, ne mettons pas tou- 
jours assez en perspective la situation du patient. 

Comment etablir le diagnostic ? 

Comme pour tous les cancers, la prise en charge du lym- 
phome est avant tout une demarche pluridisciplinaire. Si la 
suspicion du diagnostic devant une adenopathie superficielle 
qui ne fait pas la preuve de son origine reste classique, d’au- 
tres tableaux cliniques ou une revelation extraganglionnaire (environ un quart des 
patients) rendent parfois I’approche diagnostique difficile, impliquant alors diverses com- 
petences specialisees. Cela a ete confirme par I’enquete IDiL (Initiation du Diagnostic du 
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Lymphomes 


Lymphome) realisee par I’institut BVA pour I’association de patients France Lymphome 
Espoir* qui indique que 40 % des generalistes et des medecins oto-rhino-laryngologistes 
(ORL) rencontrent des difficultes pour etablir le diagnostic de lymphome du fait du poly- 
morphisme clinique et que celui-ci est finalement « fortuit » 1 fois sur 2. La confrontation 
avec un hematologue ou un oncologue doit done se faire sans perte de temps, ce qui est 
indispensable dans quelques situations cliniques urgentes (syndrome cave ou compres- 
sif, evolutivite rapide avec risque de syndrome de lyse**) et permet de programmer 
ensemble les examens les plus pertinents. Interviennent ensuite generalement un chirur- 
gien pour la realisation de la biopsie, des radiologues et medecins nucleates pour le bilan 
d’extension, I’anatomopathologiste pour (’interpretation du prelevement. Dans cet itine- 
raire, qu’il soit encore permis de rappeler ici I’exigence d’une biopsie realisee dans un 
environnement possedant un plateau technique specialise pour permettre la realisation 
des examens adequats (immunologie, cytogenetique) et la congelation d’un fragment qui 
pourra s’averer necessaire avec Pavenement des molecules ciblees. 

La classification des lymphomes, a I’heure des progres rapides de la comprehension 
moleculaire de leur pathogenie, est complexe et necessite le plus souvent I’intervention 
d’un anatomopathologiste specialise dans ce domaine. Si I’institut national du cancer a 
recemment reconnu la constitution d’un reseau national structure autour d’experts 
regionaux, des moyens concrets sont encore necessaires pour qu’une telle organisa- 
tion soit fonctionnelle. A la fin de ce processus diagnostique, il est logiquement possi- 
ble de dire si le patient est porteur d’un lymphome curable, ou les chances de guerison 
definitive sont plus ou moins elevees (lymphomes de Hodgkin et lymphomes B a gran- 
des cellules), ou d’un lymphome indolent (lymphomes a petites cellules, lymphomes 
folliculaires. . .), qui est encore a ce jour incurable mais qui evolue souvent comme une 

pathologie chronique necessitant au fil du temps des 
interventions therapeutiques repetees et une sur- 
veillance prolongee. 

Quels changements concrets observes 
ces dernieres annees ? 

Deux modifications importantes dans la prise en charge 
des patients atteints de lymphome sont recemment 
entrees dans la pratique. 

La premiere est I’apparition de traitements cibles, non 
chimiotherapiques, au premier rang desquels les anti- 
corps monoclonaux diriges contre I’antigene CD20. Ms 
sont le plus souvent utilises en combinaison avec la chi- 
miotherapie, parfois en monotherapie, de plus en plus 
en traitement d’entretien. C’est la premiere concretisation d’un concept porte par les 
scientifiques et les medecins depuis de nombreuses annees. II s’agit d’un progres thera- 
peutique tres significatif, se traduisant par un nombre plus eleve (8 a 12 %) de patients 
survivants ou gueris, a tout age et dans toutes les formes de lymphome B. Les essais 
realises par les equipes francophones, en particulier autour du groupe cooperateur 
GELA***, ont ete pionniers a I’echelle internationale dans revaluation de ces therapeu- 
tiques. Cependant, des progres restent encore a accomplir. C’est d’abord le cas dans les 
lymphomes T (environ 15 % des lymphomes), qui gardent pour la plupart un pronostic 
encore trop severe, et dans lesquels les traitements innovants ne peuvent etre develop- 
pes qu’avec des efforts concertes sur le plan international. C’est aussi le cas des formes 
graves ou recidivantes de lymphomes B ou de Hodgkin, qui necessitent une prise en 
charge tres specialises et souvent I’utilisation de traitements intensifs chez les sujets de 
moins de 65 ans. 
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Deux progres tres importants 
ont revolutionne la prise 
en charge des lymphomes : 
I’apparition des anticorps 
monoclonaux diriges contre 
I’antigene CD20, et I’imagerie 
metabolique 
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La seconde modification est celle de I’imagerie metabolique, representee par la tomogra- 
phie par emission de positons (TEP/TDM). Depuis le bilan d’extension jusqu’a revaluation 
precoce de la reponse therapeutique, cet examen est devenu indispensable dans la 
conduite du traitement de plusieurs formes histologiques. Comme dans toute innovation 
medicale, la necessite d’une cooperation etroite entre les acteurs (radiologues et mede- 
cins nucleates d’abord, puis cliniciens) pour une evaluation precise des informations 
apportees est importante, afin de faciliter la courbe d’apprentissage. Les reseaux existant 
autour des groupes et des societes savantes represented la encore une demarche qui 
s’avere exemplaire. 

Quel sera le traitement des lymphomes demain ? 

Les lymphomes constituent aussi un des domaines de la cancerologie ou I’innovation 
therapeutique est tres active, avec plusieurs dizaines de nouvelles molecules actuelle- 
ment en essais cliniques. A cote de rares nouveaux agents chimiotherapiques, il peut s’a- 
gir de nouveaux anticorps monoclonaux (anti-CD20 de nouvelle generation, ou anticorps 
diriges contre d’autre cibles), de molecules immunomodulatrices (utilisees seules ou en 
combinaison avec les anticorps monoclonaux pour renforcer I’activite de ceux-ci) ou de 
molecules ciblant certaines voies de signalisation importantes pour la survie des cellules 
cancereuses. La rapidite de I’accumulation des connaissances dans le domaine de la 
biologie du lymphome et I’essor des biotechnologies (malheureusement insuffisant dans 
notre pays) constituent la base de ces developpements therapeutiques. Ceux-ci s’ap- 
puient aussi sur une evaluation rigoureuse de I’efficacite et des effets secondaires (a court 
et long terme) des nouvelles molecules, et plusieurs centres en France permettent aux 
patients d’avoir un acces a ces essais cliniques precoces. Apres leur enregistrement 
eventuel, I’utilisation de ces molecules ciblees selon des recommandations profession- 
nelles validees et remises a jour regulierement est indispensable, pour eviter un derapage 
des couts induits (certains traitements se chiffrant a plusieurs milliers d’euros par mois) et 
leur galvaudage. 

Quelle vie apres les traitements ? 

Si le suivi a long terme est indispensable dans les lymphomes indolents, du fait d’un 
risque de recurrence eleve, il a aussi pour objet - dans tous les cas - non seulement de 
depister les rares complications tardives des traitements mais surtout de favoriser la 
meilleure reinsertion possible du patient dans son milieu familial, social et professionnel. 
La encore, la collaboration precoce entre medecin traitant et specialists est necessaire, 
pour parler ensemble d’une meme voix, et s’atteler a cette tache qui necessite encore de 
bousculer certaines idees regues. 

Les lymphomes constituent done un ensemble de pathologies dont la perception 
demeure heterogene dans la communaute medicale et qui restent souvent meconnus du 
grand public, suscitant de nombreuses questions de la part des patients et de leur entou- 
rage. Nous esperons done, avec tous les auteurs ayant contribue a ce numero, que cette 
nouvelle monographie de La Revue du Praticien (8 ans apres la precedente) permettra de 
faire un tour d’horizon pour en ameliorer encore la prise en charge.* ** *** 


* La Revue du Praticien Medecine Generate, 13 octobre 2009 (Rev Prat Med Gen 2009;23[827]:603. 

www.francelymphomeespoir.fr 

** D’ou I’interet de controler rapidement la creatinine et le taux de lacticodeshydrogenases. 

*** Groupe d’etude des lymphomes de I’adulte ; www.gela.org 
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